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APRESENTAÇÃO 
A coleção “Farmácia na Atenção e Assistência à Saúde 3” é uma obra organizada 

em dois volumes que tem como foco principal a apresentação de trabalhos científicos 
diversos que compõe seus capítulos, relacionados às Ciências Farmacêuticas. O volume 
abordará de forma categorizada e interdisciplinar trabalhos, pesquisas, relatos de casos e/
ou revisões que transitam nas diversas áreas de atuação do profissional Farmacêutico nos 
diferentes níveis de atenção à saúde.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos 
desenvolvidos em diversas instituições de ensino e pesquisa do país. Em todos esses 
trabalhos a linha condutora foi o aspecto relacionado à atenção e assistência farmacêutica, 
farmacologia, farmácia clínica, produtos naturais, práticas integrativas e complementares 
e áreas correlatas. Estudos com este perfil podem nortear novos estudos e pesquisas na 
grande área das Ciências Farmacêuticas. 

Temas diversos e interessantes são, deste modo, discutidos aqui com a proposta 
de fundamentar o conhecimento de acadêmicos, mestres e todos aqueles que de alguma 
forma se interessam pela Farmácia, pois apresenta material que apresenta estratégias, 
abordagens e experiências com dados de regiões específicas do país, o que é muito 
relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmácia na Atenção e Assistência à Saúde 3” apresenta 
uma teoria bem fundamentada nos resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma 
qualificada desenvolveram seus trabalhos que aqui serão apresentados de maneira concisa 
e didática. Sabemos o quão importante é a divulgação científica, por isso evidenciamos 
também a estrutura da Atena Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e 
confiável para estes pesquisadores exporem e divulguem seus resultados. 

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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PALAVRAS - CHAVE: Anemia, falciforme, penicilina, preventiva, colonização, Streptococcus 
pneumoniae, resistência bacteriana; penicilina, criança, imunização.  

PHARMACOTHERAPEUTICAL APPROACH IN FALCEMIC CHILDREN
ABSTRACT: Sickle cell anemia is a hereditary disease, the approach brings benefits in the 
short and long term to the use of antibiotics administered preventively in children with sickle 
cells, improving the quality of life of these patients. The discussion on the physiology of sickle 
cell anemia, recurrent infections, as a consequence of the impairment of splenic function, 
highlighting the treatment that has the prophylactic objective of obtaining quality of life and 
highlighting the use of penicillin to reduce infections and control immunization. Several studies 
have shown that penicillin pharmacotherapy reduces recurrent infections, along with control 
of the vaccination schedule and measures to reduce the manifestations of sickle cell disease.
KEYWORDS: Anemia, sickle cell anemia, penicillin, preventive, colonization, Streptococcus 
pneumoniae, bacterial resistance; penicillin, child, immunization.

1 |	 INTRODUÇÃO
Anemia falciforme é uma doença hereditária, com maior incidência em indivíduos de 

origem africana, sendo assim em indivíduos normais são portadores da hemoglobina “A”, 
assim considerados aa (encontrando somente homozigoto) quando o indivíduo herda de 
um dos pais a hemoglobina “A” (homozigoto) e de outro a hemoglobina “S” (homozigoto) 
denomina-se portador de traços falcêmico, contudo quando os pais são portadores dos traços 
falcêmico a criança nasce com anemia falciforme. Crianças com anemia falciforme te maior 
incidência de infecção pelo pneumococo com maior prevalência nas menores de cinco anos, 
as infecções chegam a ser de 30 a 100 vezes maior do que em crianças saudáveis com uso 
profilático da penicilina pode diminuir a incidência bacteriana por pneumococo, com isso 
ocorre a redução dos óbitos por sepse, de modo que a função esplênica é perdida devido 
ao infarto do baço. O presente trabalho se justifica pelos inúmeros quadros de infecções 
causados pela perda da função esplênica, provocando uma incapacidade na remoção de 
bactérias e células revestidas por anticorpos da circulação, tornando o organismo vulnerável 
para infecções oportunistas. Existe necessidade de tratamento profilático de crianças com 
anemia falciforme com antibióticos? Discutir os benéficos a curto e longo prazo do uso de 
antibióticos administrada de maneira preventiva em crianças falcêmicas, tornando melhor 
a qualidade de vida desses pacientes. É necessário como abordagem de estudo descrever 
a fisiopatologia da anemia falciforme, abordar o tratamento da anemia falciforme, discutir 
os casos de infecções associados à anemia falciforme, bem como formas de tratamento 
profilático com antibióticos para prevenção, destacando o tratamento com penicilina em 
crianças falcêmicas. 
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2 |	 FISIOPATOLOGIA DA ANEMIA FALCIFORME 
A anemia falciforme (HbS) é uma doença hematológica hereditária descrita pela 

primeira vez em 1910 por Herrick. Está relacionada com o gene beta da globina, em que 
há a substituição do ácido glutâmico pela valina na posição seis da extremidade N-terminal 
da cadeia beta da globina, dando origem a hemoglobina S que com a alteração sofre 
processo de falcização, fisiologicamente provocado pela baixa de oxigênio, acidose e 
desidratação. A partir dessa alteração as células falcizadas passam então a apresentar 
a forma de foice ou de lua crescente daí o nome falciforme. Essas células não circulam 
adequadamente na circulação, resultando tanto em obstrução do fluxo sanguíneo capilar 
como em sua própria destruição precoce (DI NUZZO, 2004). É a doença hereditária com 
maior predomínio no Brasil, chegando a acometer de 0,1% à 0,3% da população de cor 
negra, possibilitando um grave problema de saúde pública com propensão a atingir parcela 
cada vez mais significante da população devido ao alto grau de miscigenação em nosso 
país. Com aproximadamente 270 milhões de pessoas portadoras do gene da hemoglobina 
S (BANDEIRA, 2007). 

2.1	 Fisiopatologia 
As modificações que ligam ao defeito molecular às manifestações clínicas nos 

pacientes com doenças falciformes devem ser avaliadas em três níveis: moléculas e 
células que é composta pela mutação da hemoglobina; polimerização da Hb desoxigenada; 
falcização e alterações de membrana. Tecidos e órgãos compostos pela adesão celular ao 
endotélio; hipóxia local; isquemia; inflamação; lesão microvascular; ativação da coagulação 
e Depleção. Organismo completo (o paciente) refere-se a dor; anemia hemolítica; 
insuficiência de múltiplos órgãos (ZAGO; PINTO, 2007). Cada um desses níveis implica 
vias individuais (por exemplo: desoxigenação leva à polimerização da hemoglobina S 
(HbS), que leva à falcização das hemácias) e muitos fatores condicionantes que podem 
acentuar ou reduzir os efeitos, gerando uma impressionante inconstância clínica. As 
principais razões que podem influenciar o fenótipo das doenças falciformes são: O genótipo 
da doença: homozigose para HbS (anemia falciforme) ou genótipos compostos do tipo HbS/
HbC, HbS/beta-talassemia, HbS/HbD; os contribuintes genéticos que podem influenciar 
no processo de polimerização da HbS, no fenômeno de falcização e na hemólise; outros 
fatores genéticos que podem alterar a resposta individual à doença, a suas complicações 
ou ao tratamento; fatores ambientais como o local onde vive o paciente, pré-disposição de 
doenças infectocontagiosas, situações socioeconômicas e acesso à assistência médica, 
desse modo um distúrbio a princípio monogênico a nível molecular, produz uma doença 
multifatorial levando em consideração o contexto clínico, que se classifica por uma grande 
diversidade de fenótipos (ZAGO; PINTO, 2007). As hemácias falciformes representam 
maior número de moléculas de adesão na superfície externa da membrana celular do 
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que as hemácias normais. Essas moléculas favorecem a interação com o endotélio e com 
outras células, ocasionando processo de vaso oclusão, algumas dessas moléculas estão 
presentes apenas nos eritrócitos. Os glóbulos vermelhos que não circulam adequadamente 
na circulação, acabam provocando uma obstrução do fluxo sanguíneo capilar, ou são 
destruídas brevemente. O exemplo mais significante é representado pelo baço, onde as 
condições de circulação facilitam a falcização, provocando repetidos infartos que induz à 
fibrose e destruição do órgão na maioria dos pacientes (esplenectomia), não ocorrendo à 
polimerização, a falcização não ocorre de fato na maioria das hemácias (MANFREDINI, 
2007). 

2.2	 Principais manifestações 
A inflamação crônica é uma característica da anemia falciforme, assim como lesão 

microvascular, ativação da coagulação, com o endotélio lesado expõe o fator tecidual, que 
desencadeia cascatas de coagulação. No organismo do paciente esse processo causa dor, 
que associada a isquemia tecidual aguda causada pelo vaso oclusão, anemia hemolítica 
e insuficiência renal dos órgãos e evolução gerada por complicações clínicas que atinge a 
maioria dos órgãos (ZAGO, 2009). A falcização influência o fluxo sanguíneo, aumentando 
sua viscosidade, com isso as hemácias em forma de foice têm sua capacidade de adesão 
ao endotélio vascular aumentada devido a alteração celular e a elevação dos níveis de 
fibrinogênio, que ocorre como resposta natural à infecções (DI NUZZO, 2004). Como 
consequência do grande número de hemácias alteradas ocorrerá diminuição da luz dos 
capilares, provocando a estagnação do sague, estimulando a diminuição da temperatura 
do ambiente ocorrendo hipóxia tecidual, ocasionando mais moléculas de hemoglobina 
S no estado desoxigenado, agravando a situação circulatória e lesionando os tecidos e 
causando infartos com necrose e formação de fibrose, principalmente no baço, medula 
óssea e placenta. Esses eventos podem causar lesões tissulares agudas, com crises 
dolorosas e crônicas (MANFREDINI, 2007). A lesão dos tecidos é formada principalmente 
por hipóxia resultante da obstrução dos vasos sanguíneos por acúmulo de hemácias em 
forma de foice. Os órgãos que sofrem maiores riscos são aqueles onde a circulação do 
sangue é lenta e a tensão de oxigênio e o pH são baixos (por exemplo: rim, fígado e 
medula óssea), ou aqueles com restringida suplementação de sangue arterial como olhos 
e cabeça do fêmur (BRUNETTA, 2010). Diversos são os sintomas e depende da idade do 
paciente. A febre é um sinal frequente, ocorrendo em 80% dos casos, seguindo por tosse, 
taquipneia, dor torácica e dispneia. Os sintomas mais comuns em crianças são febre e 
tosse, e em adultos dor torácica, dispneia e hemólise (BRUNETTA, 2010). Os efeitos dos 
danos teciduais agudos ou crônicos em último caso, podem resultar na falência do órgão, 
com maior prevalência em pacientes com idade avançada. Além disso, podem apresentar 
cardiomegalia, hematúria, úlcera de perna, osteoporose vertebral, manifestações 
neurológicas e fertilidade relativamente diminuída (GUALANDRO, 2007). 
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2.3	 Complicações Segundárias Causadas pela Anemia Falciforme 

2.3.1	 Anemia 

A anemia hemolítica é consequência das propriedades anormais da hemoglobina 
S (HbS), por crises de falcização que levam a destruição das hemácias e por sua menor 
sobrevida (MESSALA, 2008). Pacientes com anemia falciforme são tolerantes a anemia, por 
ocorrer uma habituação com o aumento do 2,3 di-fosfoglicerato, melhorando a afinidade da 
hemoglobina pelo oxigênio, liberação do oxigênio para os tecidos e aumento do rendimento 
cardíaco (BRASIL, 2002). 

2.3.2	 Crises dolorosas 

As crises dolorosas são as complicações mais decorrentes e duram em média de 
3 a 5 dias. É a primeira manifestação da doença e inicia-se aos 6 meses de vida. São 
causadas pelo dano tissular isquêmico, secundário à obstrução do fluxo sanguíneo pelas 
hemácias falcilizadas. A redução do fluxo sanguíneo ocasiona hipóxia regional e acidose, 
que podem acelerar o processo de falcização, aumentando o dano isquêmico (BRASIL, 
2006). As dores podem ser agudas ou crônicas. A dor aguda está associada à isquemia 
tecidual aguda, causada pelo vaso oclusão, nesse caso o controle precisa ser imediato 
para interromper o processo vaso oclusivo. As dores crônicas são mais difíceis de intervir, 
pois na maioria das situações não há uma única causa que pode ser tratada, está sempre 
na maioria das vezes a necrose asséptica da cabeça do úmero ou do fêmur, causada pela 
isquemia óssea crônica em partes pouco vascularizadas (ANTÔNIO, 2007). 

2.3.3	 Infecções 

O bom funcionamento de fagocitose e a produção de anticorpos são diminuídas 
por consequência da contínua agressão esplênica, conduzindo a asplenia funcional, que 
se torna permanente em torno do sexto ao oitavo ano de vida, com isso haverá uma maior 
probabilidade de infecções por organismos encapsulados. Essas infecções, acompanhadas 
por acidose, hipóxia, febre e desidratação, podem desencadear e/ou intensificar as 
crises de falcização (BRUNETTA, 2010). As crises aplásicas são mais frequentes nos 
primeiros anos de vida, ocasionada por infecção por parvovírus, que provoca uma parada 
momentânea da eritropoiese, e como consequência vai agravar acentuadamente a anemia 
(ANTÔNIO, 2007). A inflamação crônica que ocorre nos pacientes com anemia falciforme 
é resultante de diversos fatores que se relacionam e se retroalimentam, formando um ciclo 
inflamatório permanente. A aglutinação das hemácias ao endotélio vascular é o primeiro 
mecanismo das alterações moleculares que ocorrem na hemácia e é transmitida aos 
tecidos, essa aglutinação pode causar obstrução e hipóxia local, com piora da falcização 
e desencadeando os fenômenos inflamatórios que podem ser intensificados se os tecidos 
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estiverem necrosados (DI NUZZO, 2004). 

2.3.4	 Crises vaso oclusivas 

A vaso oclusão da início por relação entre células falcizadas, células endoteliais 
e componentes plasmáticos. Devido a esta associação, há um desequilíbrio entre os 
vasodilatadores e vasoconstritores favorecendo a vasoconstrição. Outros fatores que 
podem contribuir para a vaso oclusão são ativação de células endoteliais, aglutinação das 
hemácias e leucócitos, ativação da coagulação, desidratação celular, resposta inflamatória, 
lesão de reperfusão e prejuízo ao fluxo sanguíneo pela diminuição da biodisponibilidade do 
óxido nitroso (MARTINS, 2009). A crise vaso oclusiva ocorre após desidratação, exposição 
ao frio, estresse emocional, exercício físico, uso de álcool ou diuréticos, e acidose ou hipóxia. 
Os locais mais afetados pela crise vaso oclusivos são região lombar, fêmur e joelhos. Além 
da dor, são comuns o edema, o calor, a hiperemia e a restrição de movimento.

2.3.5	 Sequestro esplênico 

O sequestro esplênico é uma complicação aguda de maior gravidade, é uma 
complicação decorrente da estagnação aguda das células falciformes no baço, que aumenta 
seu volume em 2 cm ou mais à palpação, sendo causa de grande morbidade e mortalidade. 
É de rápida instalação, com queda súbita nos valores sanguíneos de hemoglobina e, não 
raramente, evoluindo ao choque hipovolêmico. É potencialmente fatal se não tratado 
rapidamente (BRUNIERA, 2007). Acidente vascular Cerebral (AVC) é uma complicação 
grave que pode ocorrer em qualquer faixa etária. Podendo ser isquêmico ou hemorrágico. 
Na infância a isquemia cerebral está relacionada com o estreitamento arterial. Na fase 
adulta está relacionada ao AVC hemorrágico devido a aneurismas arteriais e à síndrome 
de MoyaMoya, caracterizada pela presença de neovascularização cerebral, com fragilidade 
e consequente aumento do risco de ruptura vascular (BRUNETTA, 2010). Os sintomas 
neurológicos são focais e podem incluir hemiparesia, hemianestesia, deficiência do campo 
visual, afasia e paralisia de nervos cranianos, podendo ocorrer manifestações mais graves 
como coma e convulsões (BRASIL, 2012). 

2.3.6	 Hipertensão pulmonar 

A hipertensão pulmonar, é mais comum em adultos, sua complicação inclui 
vários fatores de risco inclui hemólise, baixos níveis de óxido nítrico, hipóxia crônica, 
tromboembolismo, doença hepática crônica e esplênica. A hemólise intravascular é 
considerada a principal causa do aumento da resistência vascular pulmonar, devido 
à redução de óxido nítrico ao endotélio vascular. Com o progresso da hipertensão 
pulmonar, os pacientes podem desenvolver piora da dispneia (GUALANDRO, 2007). As 
manifestações cardíacas que incluem uma miocardiopatia específica são causadas pela 
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lesão direta do coração pela anemia falciforme. O acometimento cardíaco se agrava pela 
sobrecarga de ferro, secundária as transfusões sanguíneas. As queixas mais frequentes 
são de palpitações, dispnéia aos esforços e eventualmente, dor torácica. Apesar de a 
hidratação ser importante nos casos de doente falciforme, deve se levar sempre em conta 
que o paciente não pode ser hiper hidratado, para que não ocorra uma sobrecarga cardíaca 
(GUALANDRO, 2007). 

2.3.7	 Priapismo 

Ereção dolorosa persistente do corpo cavernoso do pênis não associado ao 
desejo sexual, em episódios breves e recorrentes ou longos. Ocorre em meninos e 
adultos jovens. Caso persista por alguns dias pode ocasionar desconforto físico, podendo 
resultar em impotência. A ocorrência deve-se a vaso-oclusão, causadora de obstrução 
da drenagem venosa do pênis. Pode ser acompanhada de dor abdominal e perineal, 
disúria ou retenção urinária (WATANABE, 2007). Não existe um tratamento para a anemia 
falciforme, uma doença que ainda não se conhece a cura. Seus tratamentos constituem em 
medidas profiláticas direcionadas ao quadro em que o paciente apresenta, respeitando a 
particularidade de cada caso. Dentre essas medidas podemos destacar uma boa nutrição, 
hidratação, profilaxia contra infecções, terapia transfusional e analgesia. A prevenção de 
complicações na doença falciforme se deve ao diagnóstico precoce através do “teste do 
pezinho”, a imunização com as vacinas do calendário e as adicionais como: ao tratamento 
preventivo com penicilina (BRASIL, 2002).

3 |	 TRATAMENTO DA ANEMIA FALCIFORME 
As hemoglobinas são diferenciadas de acordo com a constituição das cadeias 

globínicas. Os tipos mais encontrados são: hemoglobina A (HbA) constituída por duas 
cadeias alfa (α) e duas cadeias beta (β) (α2β2), é a Hb predominante e representa cerca de 
96% das moléculas totais de Hb (hemoglobinas) em indivíduos saudáveis, hemoglobina A2 
(HbA2) constituída de duas cadeias alfa (α) e duas cadeias delta (δ) (α2δ2). Essas cadeias 
delta são sintetizadas a partir do primeiro trimestre após o nascimento e representam 
cerca de 2,5-3% das hemoglobinas em indivíduos saudáveis, a hemoglobina fetal (HbF), 
presente na vida fetal, é formado por duas cadeias alfa (α) e duas cadeias gama (γ) (α2γ2) 
e apresenta níveis reduzidos na vida adulta (SANTOS, 2012).

Na anemia falciforme (AF) há presença de hemoglobina S (HbS) que, como a HbA, 
é constituída por duas cadeias alfa e duas beta (α2β2). Entretanto, devido a uma mutação 
pontual (GTG  ͢  GAG) no sexto códon do gene da β globina ocorre substituição de um 
ácido glutâmico por uma valina. Essa modificação faz com que em estados de baixos níveis 
de oxigênio haja exposição do resíduo hidrófico βVal6 que interage com βPhe85 e βLeu88 
do grupo heme de outra molécula de HbS. Essa interação promove a polimerização das 
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moléculas de HbS, provocando alterações morfológicas na estrutura das hemácias, que 
resulta na deformação das células, que passam a adquirir forma de foice. Em determinadas 
situações, os polímeros formados podem lesar a estrutura da membrana da hemácia 
levando a um fenômeno conhecido como hemólise. A diminuição do número de hemácia 
pela hemólise causa o quadro de anemia, presente nos pacientes falcêmicos (SANTOS, 
2012). Na anemia falciforme não existe tratamento específico, a melhora da sobrevida 
e da qualidade de vida desses pacientes se baseia em medidas gerais e preventivas. 
As manifestações clínicas que os pacientes falcêmicos apresentarão no transcorrer da 
vida, originam-se a dois fenômenos principais: o da oclusão vascular pelos glóbulos 
vermelhos seguido de infarto nos diversos tecidos e órgãos, e o da hemólise crônica e seus 
mecanismos compensadores. Consequentemente, esses eventos associados terminam 
por lesar progressivamente os diversos tecidos e órgãos como: pulmões, coração, ossos, 
rins, fígado, retina, pele, e incluem-se ainda descrições sobre alterações no crescimento 
seguido de atraso na puberdade. Este fenômeno vaso-oclusão também leva à destruição 
progressiva do baço e consequentemente à necessidade de esplenectomia, sendo 
responsável pela susceptibilidade aumentada a infecções graves (BRAGA, 2007). 

No Brasil, estudo realizado por Alves (1996), sobre a mortalidade da anemia 
falciforme, observou que 78% dos óbitos devido à doença falciforme ocorreram até os 29 
anos de idade e, destes, 37,5% concentravam-se nos menores de 9 anos, confirmando a 
elevada letalidade da doença. No Brasil, a portaria no 822/01 do Ministério da Saúde incluiu 
as hemoglobinopatias no Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN), permitindo 
assim o diagnóstico já ao nascimento (BRAGA, 2007).

3.1	 MEDIDAS GERAIS DE TRATAMENTO E PREVENÇÃO PARA ANEMIA 
FALCIFORME 

3.1.1	 Recomendado pelo Ministério da Saúde

No Manual de Diagnóstico e Tratamento de Doenças Falciformes, 2002, é: 

•	 Penicilina V (oral): - 125mg V.O (2 vezes ao dia) para crianças até 3 anos de 
idade ou 15 Kg. - 250mg V.O (2 vezes ao dia) para crianças de 3 a 6anos de 
idade ou com 15 a 25kg. - 500mg V.O (2 vezes ao dia) para crianças com mais 
de 25 kg. 

•	 • Penicilina benzatina - administrar intramuscular a cada 21 dias: - 300 000U 
para crianças até 10kg. - 600 000U para crianças de 10 a 25kg. - 1 200 000U 
para indivíduos com mais de 25kg. 

Em casos de alergia à penicilina, pode-se administrar 20mg/kg de eritromicina via 
oral, 2 vezes ao dia. 
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3.1.2	 Hidratação 

Em crises de dor moderadas e graves, a hidratação endovenosa com salina 0,9% 
é utilizada para reduzir a viscosidade sanguínea e corrigir possível desidratação, que 
favorecem a falcização das hemácias, enquanto a hidratação oral deve ser estimulada 
nos casos leves (ZAGO, 2007). A perda de potássio é a principal causa da desidratação 
dos eritrócitos falciformes, essa desidratação celular ocorre devido à disfunção da 
permeabilidade da célula falciforme motivada pela falência parcial da bomba de sódio/
potássio/ATPase, resultando na perda de potássio e ganho de sódio que, se balanceado, 
não altera a hidratação celular, mas, se houver desequilíbrio, haverá perda excessiva 
de potássio e de água, com aumento da concentração intracelular de Hemoglobina S e 
consequente polimerização (NAOUM, 2000). 

3.1.3	 Analgésicos 

A crise de dor aguda pode ser controlada, inicialmente com analgésicos comuns 
(acetaminofeno ou AINES (Anti-inflamatórios não esteroides), em doses habituais e fixas, 
por via oral, não havendo melhora da dor, o paciente deve ser internado, para intensificação 
desse tratamento, que deve incluir opióides com ou sem AINE associado, sendo a morfina 
a droga ideal para dor intensa, e a codeína na moderada (ÂNGULO, 2003). 

Principais grupos de analgésicos: 

•	 Analgésicos não opióide 

•	 Antiinflamatórios não esteroides 

•	 Opióide fraco 

•	 Opióide potente 

•	 Adjuvante 

Fármacos: 

•	 Dipirona, AAS, Codeína Morfina, Anticonvulsivantes, Acetaminofen, Diclofe-
naco Cloridrato de tramadol Fentanila, Antidepressivo Indometacina, Petidina, 
Neuroléptico, Paracetamol, Ibuprofeno, Buprenorfina, Benzodiazepínico, Nal-
bufina, Anticolinérgico, Metadona e Oxicodona (LOBO, MARRA e SILVA, 2007). 

3.1.4	 Hidroxiuréia 

A hidroxiuréia, está em uso desde os 1960, considerada como um agente citotóxico, 
mutagênico, recombinogênico e antineoplásico, atua na fase S do ciclo celular com ação 
específica na ribonucleotídeo redutase, interferindo assim na conversão de ribonucleotídeos 
em desoxirribonucleotídeos e impedindo a divisão celular. Inúmeros estudos têm reportado 
a eficácia da hidroxiuréia em pacientes com anemia falciforme por conduzir à melhora 
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clínica e hematológica pela redução da incidência de episódios vaso-oclusivos. A droga 
é indicada para pacientes, incluindo crianças, com três ou mais episódios de crises vaso 
oclusivas com necessidade de atendimento médico, uma crise torácica aguda recidivante, 
uma ou mais acidentes vasculares encefálicos, priapismo recorrente e anemia grave e 
persistente, nos últimos 12 meses (SHIMAUTI, 2006). 

A Hidroxiuréia tem efeitos múltiplos sobre a linhagem eritrocitária, promovendo o 
aumento no nível de Hemoglobina fetal (Hb F) em cerca de 60% dos pacientes tratados, 
eleva a taxa de hemoglobina, do VCM (volume corpuscular médio) e reduz o número de 
reticulócitos. A concentração da Hb F apresenta correlação com diminuição das crises 
dolorosas durante o tratamento. Em portadores de anemia falciforme, a redução na taxa de 
hemoglobina total associada à acentuada reticulocitose caracteriza a gravidade da anemia 
hemolítica, assim a redução no nível de reticulócitos durante o tratamento, sugere a redução 
na hemólise. Outra resposta favorável deste agente terapêutico tem sido a diminuição da 
expressão de moléculas de adesão tais como fosfatidilserina da superfície eritrocitária e 
plaquetária, a anexina V, bem como a diminuição das proteínas receptoras localizadas em 
células endoteliais, contribuindo desse modo para a redução das crises vaso-oclusivas 
(SILVA, 2006). 

Considerando os vários relatos de benefícios obtidos por este agente terapêutico, há 
registro de que, em pelo menos 25% dos pacientes, a hidroxiuréia tem demonstrado falha 
no aumento de concentração de Hb F, tornando assim necessária a utilização de outras 
drogas em pacientes resistentes à hidroxiuréia. Em vista disso agentes como butirato e 
derivados, ou ácidos orgânicos de cadeia curta como ácido valpróico,2 bem como inibidor 
de DNA metiltransferase (DNMT), que também induzem ao aumento da Hb F, encontram-
se em estudos para eventual uso nestes pacientes. Grandes doses de eritropoetina e ferro 
associado à hidroxiuréia também parecem aumentar substancialmente os níveis de Hb F 
(SHIMAUTI, 2006). 

3.1.5	 Transfusão de hemácias 

Por ser uma anemia hemolítica crônica, a transfusão de concentrados de hemácias 
é comum nessa enfermidade, pode prevenir a ocorrência de lesões orgânicas, reduzir 
o percentual de hemácias com HbS para baixo de 30% e aumentar a oxigenação. As 
transfusões são indicadas na presença de anemia severa, anemia com repercussão 
hemodinâmica, sequestro esplênico, aplasia pura de células vermelhas e hiperhemólise 
(LOUREIRO, 2006). As transfusões podem ser realizadas como transfusão simples que 
visa aumentar a capacidade de carreamento de oxigênio, sem diminuir significativamente a 
concentração de HbS (hemoglobina S). 

O aumento do hematócrito acima de 35%, sem redução do percentual de HbS, 
poderá levar a um aumento na viscosidade sanguínea, ocasionando um efeito negativo 
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da transfusão sobre a patologia, ou através da hemodiálise, onde ocorre uma retirada do 
sangue do paciente, seguida por transfusões de hemácias, tendo como objetivo reduzir 
a concentração de hemácias com hemoglobina S entre 30-50% (ALMEIDA, 2004). Os 
pacientes acometidos estão sob o risco de complicações relacionadas a múltiplas reações 
transfusionais, imediatas e tardias como: infecção transmitida pelo sangue, aloimunização, 
sobrecarga de ferro e reações hemolíticas, reações alérgicas, e hiperviscosidade 
(LOUREIRO, 2006). 

As transfusões frequentes podem provocar sensibilização ao paciente, que poderá 
formar aloanticorpos (é a formação de anticorpos quando há a exposição do indivíduo a 
antígenos não próprios), dificultando a obtenção de doadores compatíveis em transfusões 
futuras. É aconselhável, portanto, a transfusão de hemácias provenientes de doadores 
compatíveis para os principais antígenos eritrocitários dos sistemas sanguíneos Rh, Kell, 
Kidd e Duffy. (WATANABE, 2007). 

3.1.6	 Imunização 

A criança com doença falciforme, além de receber todas as vacinas recomendadas 
no calendário de vacinação, requer outras adicionais, como a vacina contra o pneumococo, 
meningite e vírus influenza. As vacinas anti-hemófilus e hepatite B fazem parte do esquema 
vacinal habitual no primeiro ano de vida, devendo ser verificado através da consulta à 
carteira de vacinação, se a criança recebeu o esquema completo (BRAGA, 2007).

O esquema de imunização das vacinas recomendadas para o paciente com 
doença falciforme. Hepatite: a vacinação pode ser iniciada em qualquer idade. Deve ser 
administrada em três doses. Em adultos, deve ser administrada apenas naqueles com 
sorologia negativa para hepatite B. Hemófilus: se o esquema da vacina se iniciar a partir 
de: 7-12meses deve-se administrar duas doses com intervalos de dois meses, seguidas de 
reforço aos 15 meses. >1 ano de idade e < 19 anos de idade deve-se administrar apenas 
uma dose com reforço após cinco anos (BRAGA, 2007). 

A vacina pneumocócica 23-valente contém cerca de 90% dos sorotipos causadores 
de doença invasiva nos países desenvolvidos e pouco mais de 80% no Brasil, não oferecendo 
proteção para crianças abaixo de 2 anos, devido às características da resposta imune. A 
vacina conjugada 7-valente considerando os sorotipos prevalentes em crianças até 5 anos, 
pressupõe-se cobertura vacinal para doença invasiva em torno de 52%, podendo chegar, 
com o uso da heptavalente, a 70% em crianças até 2 anos (BRAGA, 2007). 

A recomendação para imunização antipneumocócica nas crianças falcêmicas é feita 
com a pneumoconjugada 7-valente, aplicando-se três doses no primeiro ano de vida e um 
reforço a partir de 12 meses, e que recebam uma dose da vacina polissacarídica 23-valente 
após os 2 anos de idade, com reforço após 3 e 5 anos, a fim de que seja ampliada a 
cobertura dos sorotipos. Ainda é recomendado que crianças menores de 5 anos, que só 
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receberam a vacina 23-valente, recebam também a vacina 7-valente (BRAGA, 2007).

4 |	 INFECÇÕES ASSOCIADAS Á ANEMIA FALCIFORME 
A asplenia funcional é o fator primário para a maior susceptibilidade às infecções 

pneumocócicas em pacientes com anemia falciforme. Os processos infecciosos são mais 
frequentes e graves, estando relacionados à asplenia (diminuição da função esplênica) 
que se inicia a partir do primeiro ano de vida do paciente em decorrência da falcização 
intravascular recorrente. Esta gera infartos esplênicos que tornam o órgão fibrótico e 
calcificado, fenômeno chamado “autoesplenectomia”. A asplenia funcional torna-se 
permanente em torno do sexto ao oitavo ano de vida. O principal microrganismo responsável 
pelas infecções invasivas (pneumonia, meningite, septicemia) nos pacientes com anemia 
falciforme é o Streptococcus pneumoniae, especialmente nos menores de cinco anos 
(LOGGETTO, 2010). 

Como consequência da asplenia, haverá uma maior susceptibilidade a infecções 
por organismos encapsulados, notadamente o Haemophilus influenzae tipo b (Hib) e o 
pneumococo. O risco de infecção por este último em crianças com anemia falciforme 
menores de 5 anos é aproximadamente 30 a 100 vezes maior que em crianças saudáveis. 
Essas infecções, acompanhadas de acidose, hipóxia e desidratação, podem desencadear 
e/ou intensificar as crises de falcização, já que favorecem a produção de citocinas 
inflamatórias, aumentando, assim, a expressão das moléculas de adesão endoteliais e 
a adesão das células falciformes e dos polimorfonucleares no endotélio vascular. Nessas 
condições, forma-se um círculo vicioso perigoso para o paciente, que pode ser letal se não 
tratado adequadamente. Este fato justifica a busca por profilaxia e abordagem eficazes 
(LOGGETTO, 2010). Foi observado, ainda, nos pacientes com anemia falciforme, um risco 
25 vezes maior de desenvolver infecções por salmonelas, especialmente em crianças 
maiores e adultos. Abaixo de 3 anos de idade, ainda predominam as infecções causadas 
pelo pneumococo e pelo Hib (FONSECA, 2004).

4.1	 Infecções bacterianas 
Os principais agentes etiológicos associados a episódios de infecção bacteriana 

invasiva nos indivíduos com anemia falciforme, em ordem decrescente de freqüência, 
são: Streptococos pneumoniae, Salmonella spp, Hib, Escherichia coli e Klebsiella. O 
pneumococo e o Hib incidem predominantemente em crianças até os 5 anos de idade, 
sendo incomuns após esta faixa etária. Este último agente acomete mais crianças do 
sexo masculino. A salmonela não tem qualquer predileção por faixa etária, mas é notado 
um acréscimo na sua incidência linearmente com o aumento da idade (NUZZO, 2004). 
A Klebsiella e a Escherichia coli incidem predominantemente após os 10 anos de idade, 
principalmente após os 20 anos (NUZZO, 2004).
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4.2	 Vias aéreas 
Otite média aguda pode ser comumente observada, tendo como principal etiologia 

o pneumococo, pneumonias por pneumococos, Hib e salmonelas são frequentes. 
Os dois primeiros agentes citados são especialmente mais prevalentes e graves em 
crianças menores de 5 anos, principalmente lactentes. Uma causa infecciosa incluindo 
bactérias atípicas pode ocorrer em qualquer idade. Pode ocorrer infecção secundária de 
áreas enfartadas no parênquima pulmonar na síndrome torácica aguda, que apresenta 
manifestações clínicas semelhantes às da pneumonia, como febre, tosse, dispnéia e dor 
pleural. A síndrome torácica aguda é a segunda causa mais comum de internamentos 
hospitalares em todos os grupos etários de indivíduos com anemia falciforme (FONSECA, 
2004).
4.3	 Sistema ósteo-articular 

A necrose da medula óssea, secundária ao infarto ósseo, predispõe o paciente 
com anemia falciforme a complicações como osteomielites e artrites sépticas. Essas 
complicações são mais comuns no sexo masculino, sendo rara sua ocorrência abaixo de 
1 ano de idade, o agente etiológico mais encontrado nos casos de osteomielite na maioria 
das séries é a salmonela (57%), ocorrendo também casos por S. aureus, S. pneumoniae, 
H. influenzae, ß-streptococcus/Klebsiella e Escherichia coli/Enterococcus (NUZZO, 2004). 

O tratamento consiste em irrigação e desbridamento cirúrgico em casos 
selecionados, aliado a antibioticoterapia apropriada por um mínimo de 21 dias nos casos 
de artrite séptica e de 40 dias nos casos de osteomielite. A identificação precoce de sinais 
clínicos, diagnóstico e instituição de tratamento agressivo são os fatores prognósticos mais 
importantes para uma evolução satisfatória (FONSECA, 2004).

4.4	 Sistema nervoso 
A meningite nos indivíduos com anemia falciforme apresenta alta taxa de mortalidade, 

além de atuar como um dos fatores precipitantes de um acidente vascular encefálico, 
principalmente o isquêmico (NUZZO, 2004). Em estudo de meta-análise em países em 
desenvolvimento, observou-se que a meningite bacteriana por pneumococo causou mais 
mortes e sequelas neurológicas que o Hib ou o meningococo (ANTONIUK, 2011). 

4.5	 Sistema gastrointestinal 
Dor abdominal no portador de doença falciforme normalmente é atribuída a 

episódios de vaso-oclusão, sendo a apendicite um evento raro nesses indivíduos, com uma 
incidência mais baixa do que na população em geral (NUZZO, 2004). Desde 1950, artigos 
têm sido publicados demonstrando que hepatite é uma das causas de doença hepática 
em indivíduos com anemia falciforme, e o vírus C foi destacado como o principal agente 
etiológico de hepatite pós-transfusional. Esses indivíduos apresentam o risco de adquirir 
infecção pelo vírus da hepatite C através das hemotransfusões às quais são submetidos. 
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A prevalência de infecção pelo vírus da hepatite C varia de 2 a 30% nos indivíduos com 
anemia falciforme, quando na população geral é estimada em 3% (TORRES, 2003).

4.6	 Septicemia 
É um risco permanente devido à redução ou ausência de função esplênica, 

principalmente nos 6 primeiros anos de vida, sendo a principal causa de morte entre lactentes 
com anemia falciforme, a sepse pode ser a primeira apresentação da anemia falciforme 
ainda não diagnosticada, uma vez que a maioria dos eventos ocorre antes dos 3 anos de 
idade (NUZZO, 2004). Os pacientes portadores de anemia falciforme apresentam função 
esplênica resuzida desde os primeiros meses de vida e sofrem a autoesplenectomia por 
volta dos cinco anos, como resultado o risco infeccioso está aumentado. Dessa maneira, tais 
pacientes recebem profilaxia com penicilina desde os dois meses de vida e vacinas contra 
microrganismos encapsulados. A implantação da profilaxia e das vacinas, especialmente 
das vacinas conjugadas, levou à redução importante da mortalidade por infecção nesses 
pacientes e até o momento essas medidas preventivas se mostram eficazes, apesar da 
contínua preocupação e necessidade de vigilância quanto ao surgimento de cepas de 
pneumococo resistentes à penicilina ou de cepas invasivas não cobertas pela vacina. 
Assim, pode-se considerar que os pacientes com anemia falciforme, esplenectomizados 
cirurgicamente ou não, apresentam maior risco para infecção (JUNIOR, 2015). 

As infecções necessitam de tratamento de rotina como: ácido fólico, penicilina oral 
ou injetável (até os 5 anos de idade), havendo a necessidade de adaptações ao longo da 
vida, é necessário para o paciente receber orientações para prevenir infecções e controlar 
as crises de dor, cuidados com a alimentação, hidratação oral e repouso, informações 
estas prestadas em saúde ambulatorial, acompanhada pela equipe de saúde (BRAZ, 
2019). Conforme essa revisão bibliográfica, o uso de penicilina profilática com o objetivo de 
diminuir a incidência de infecções e a mortalidade é indicado desde o diagnóstico da doença 
falciforme até os cinco anos de idade, em conjunto do calendário vacinal mais expandido. 
Essa profilaxia antibiótica pode ser feita com penicilina V/oral (fenoximetilpenicilina/
suspensão) ou penicilina G/injetável (penicilina G benzatina/intramuscular) conforme 
consta no Manual de Condutas Básicas na Doença Falciforme do Ministério da Saúde 
(Brasil, 2006). 

Além de estarem recomendadas no manual do Ministério da Saúde, as duas 
apresentações de penicilina constam na lista modelo de Medicamentos Essenciais para 
Crianças da Organização Mundial de Saúde (WHO, 2011). Concluindo que a penicilina 
dada preventivamente reduz a taxa de infecção por pneumocócica em crianças com doença 
falciforme até 5 anos de idade (HIRST E OWUSU-OFORI, 2012). Um novo achado sobre 
o tratamento para anemia falciforme já foi aprovado pela agência regulatória dos EUA para 
medicamentos, aprovou o uso do Endari (pó oral L-glutamina) para pacientes de 5 anos 
ou mais com anemia falciforme para reduzir as complicações graves associadas à doença. 
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Esse é o primeiro tratamento aprovado no país em quase 20 anos. 
Para a aprovação da nova terapia, pesquisadores realizaram um estudo randomizado 

com pacientes de 5 a 58 anos com doença falciforme, que tiveram duas ou mais crises 
de dor nos 12 meses anteriores ao recrutamento. Os participantes foram randomizados 
para tratamento com Endari ou placebo, e o efeito da terapia foi avaliado ao longo de 
48 semanas. Os pacientes tratados com a L-glutamina experimentaram menos visitas 
ao hospital por crises falciformes (mediana, 3 e 4 do grupo placebo), menos internações 
por dor (mediana, 2 e 3), menos dias no hospital (mediana, 6,5 dias a 11 dias) e menos 
ocorrências de síndrome torácica aguda (8,6% a 23,1%). A agência regulatória dos EUA 
alerta que os efeitos colaterais comuns do Endari incluem constipação, náuseas, cefaleia, 
dor abdominal, tosse, dor nas extremidades, dores nas costas e dor torácica. Endari ainda 
não está disponível no Brasil (THEES, 2017).

5 |	 CONSIDERAÇÕES FINAIS
A anemia falciforme é uma doença hereditária que não existe cura, fisiologicamente 

provocado pela baixa de oxigênio, acidose e desidratação, devido a todos esses processos 
fisiológicos vários sistemas são prejudicados, provocando manifestações dolorosas, 
infecções, crise vaso oclusivas, sequestro esplênico, hipertensão pulmonar e priapismo. 
Não existe um tratamento específico para anemia falciforme, o tratamento consiste em 
medidas profiláticas voltado para o quadro em que o paciente se encontra, as medidas 
profiláticas consiste em uma boa nutrição, hidratação, profilaxia contra infecções, terapia 
transfusional e analgesia, a prevenção de complicações na doença falciforme se deve 
ao diagnóstico precoce através do “teste do pezinho”, a imunização com as vacinas do 
calendário e as adicionais como: ao tratamento preventivo com penicilina. 

Desfecha-se que a penicilina dada preventivamente diminui a taxa de infecção por 
pneumocócica em crianças com doença falciforme até 5 anos de idade. Um novo achado 
sobre o tratamento para anemia falciforme já foi aprovado pela agência regulatória dos 
EUA para medicamentos, aprovou o uso do Endari (pó oral L-glutamina) para pacientes de 
5 anos ou mais com anemia falciforme para reduzir as complicações graves associadas à 
doença, porém esse novo tratamento não está disponível no presente momento no Brasil.
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